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A proteção dos participantes nas pesquisas que envolvem seres humanos é uma das atribuições fundamentais dos Comitês de 
Ética em Pesquisa (CEPs), estando regulamentada em âmbito nacional e internacional. Segundo esses documentos, cabe aos CEPs 
não só revisar todos os protocolos de pesquisa submetidos a ele, mas também monitorar a ocorrência dos eventos adversos (EA) en-
caminhados pelo pesquisador no transcorrer da pesquisa. Esse monitoramento deve ser ágil e crítico, orientando sua ação em obser-
vância à relação dano/benefício de cada estudo, com o objetivo de proteger os participantes de pesquisa. O Grupo de Pesquisa e Pós-
Graduação do Hospital de Clínicas de Porto Alegre (HCPA) implantou, em 2001, o Programa de Monitoramento de Riscos e Eventos 
Adversos, que atualmente é desenvolvido pelo Laboratório de Pesquisa em Bioética e Ética na Ciência. 




Based on national and international regulations, one of the the Research Ethics Committees (REC) have the attribution to protect 
human beings involved in research. According to these documents, REC should not only review all the research protocols, but also moni-
tor adverse events (AE) reported by the investigator. This monitoring activities must be agile and critical, guiding its actions by evaluation 
of risk/benefit associated to each study. The Grupo de Pesquisa e Pós-Graduação of the Hospital de Clínicas de Porto Alegre (HCPA) 
introduced, in 2001, the Program of Monitoring of Risks and Adverse Events, developed by the Laboratório de Pesquisa em Bioética e 
Ética na Ciência. 
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A proteção dos participantes nas pesquisas que en-
volvem seres humanos é uma das atribuições fundamentais 
dos Comitês de Ética em Pesquisa (CEPs), estando regula-
mentada em âmbito nacional (1,2) e internacional (3). Se-
gundo esses documentos, cabe aos CEPs não só revisar 
todos os protocolos de pesquisa submetidos a ele, mas 
também monitorar a ocorrência dos eventos adversos (EA) 
encaminhados pelo pesquisador no transcorrer da pesquisa. 
Esse monitoramento deve ser ágil e crítico, orientando sua 
ação em observância à relação dano/benefício de cada 
estudo, com o objetivo de proteger os participantes de 
pesquisa (4,5).   
Apesar dos documentos regulatórios existentes e 
embora haja relatos de experiências de CEPs há mais de 40 
anos, muito pouco se discute sobre este assunto na literatu-
ra. Isso fez surgir atualmente uma grande confusão sobre o 
seu papel, sua organização e o modo como funciona (6). 
No que trata da atribuição dos CEPs de monitorar os 
eventos adversos a ele encaminhados, somam-se outros 
problemas. Em primeiro lugar, há o grande número de 
relatos de eventos adversos (às vezes milhares) encaminha-
dos pelos projetos de pesquisa. Em projetos multicêntricos, 
são encaminhados à cada CEP local todos os relatos de EA 
ocorridos durante execução do protocolo de pesquisa (7). 
Além disso, a inexistência de um banco de dados unificado 
que acumule os relatos de EA de um determinado projeto 
impossibilita uma avaliação global de cada relato, pois 
perde-se o parâmetro da freqüência das ocorrências (8). 
Muitas vezes a qualidade dos relatos encaminhados 
é ruim e não há clareza quanto a que tipos de relatos devem 
ser encaminhados, a quem devem ser encaminhados e quão 
rapidamente isso dever ser feito (9). A maioria dos CEPs 
não tem experiência em avaliação de EA e muitas vezes 
não há recurso ou pessoas disponíveis para a execução 
dessa tarefa (10).  
Mesmo quando há no CEP um grupo responsável 
por avaliar e monitorar os EA, existem outros problemas, 
como o fato dos EA serem cegados em relação ao tipo de 
tratamento administrado a cada paciente do estudo (11). 
Além disso, a história natural da doença dos sujeitos de 
pesquisa muitas vezes é a causa da comunicação do EA.  
Apesar dos problemas apresentados no monitora-
mento de EA, os CEPs não podem se furtar de seu papel na 
proteção dos participantes das pesquisas. Para tanto, devem 
buscar alternativas que resultem em um aumento de efeti-
vidade do processo de avaliação dos relatos de EA encami-
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nhados. O objetivo deste artigo é apresentar uma breve 
revisão sobre riscos e eventos adversos e relatar a experi-
ência do Programa de Monitoramento de Riscos e Eventos 




O processo de avaliação do risco tem como propósi-
to prevenir os danos à saúde devido à exposição a um agen-
te externo, como, por exemplo, um fármaco. Um risco 
elevado está diretamente associado com uma probabilidade 
maior de ocorrência de EAs. De acordo com a gravidade e 
seriedade dos EAs e de sua probabilidade de ocorrência, 
determina-se se o risco previsto é negligenciável, tolerável 
ou intolerável. Portanto, a caracterização do risco represen-
ta um importante elo entre os dados científicos obtidos nos 
diferentes estudos e as tomadas de decisões, ao monitora-
mento e à comunicação do risco. Antoine Arnauld e outros 
autores agregaram a noção de valor à probabilidade do 
risco: “O medo do dano deveria ser proporcional, não ape-
nas à gravidade do dano, mas também a probabilidade do 
evento” (12). 
Segundo a Declaração de Helsinki (3), sempre que 
houver risco de dano irreparável ou de morte o experimen-
to deve ser impedido. Assim, a avaliação de risco/beneficio 
deve continuar ao longo do processo de coleta dos dados 
através da realização de análises internas de acordo com a 
maioria dos códigos e normas, inclusive brasileiros, pois 
quando for constatado que o risco excede o previsto no 
projeto,o mesmo deverá ser interrompido (13). 
Consta nas Diretrizes e Normas Regulamentadoras 
de Pesquisa envolvendo Seres Humanos (1): 
• Considera-se que toda pesquisa envolvendo seres 
humanos envolve risco.  
• V.3 O pesquisador responsável é obrigado a sus-
pender a pesquisa imediatamente ao perceber algum risco 
ou dano à saúde do sujeito participante da pesquisa, conse-
qüente à mesma, não previsto no termo de consentimento. 
Do mesmo modo, tão logo constatada a superioridade de 
um método em estudo sobre outro, o projeto deverá ser 
suspenso, oferecendo-se a todos os sujeitos os benefícios 
do melhor regime.  
• V.5 O pesquisador, o patrocinador e a instituição 
devem assumir a responsabilidade de dar assistência inte-
gral às complicações e danos decorrentes dos riscos previs-
tos. 
Para uma análise mais abrangente dos EA, é neces-
sário que a informação de cada relato seja cotejada com o 
risco daquela ocorrência. Essa informação de risco deve 
estar contida nos documentos relativos aos projetos de 
pesquisa (14). 
No HCPA, dentro do Programa de Monitoramento e 
Avaliação de Riscos e Eventos Adversos, são utilizados 
dois bancos de riscos. O primeiro é o banco de riscos esti-
mados pelos projetos de pesquisa que notificam EA. Esse 
banco é mantido com informações retiradas dos documen-
tos integrantes do projeto de pesquisa (Termo de Consen-
timento Livre e Esclarecido (TCLE) e Manual do Investi-
gador). O segundo banco é composto de risco natural da 
ocorrência de um determinado evento na população em 
geral. Esse banco é alimentado com informações coletadas 
a partir de diferentes fontes, como bases de dados, publica-
ções em livros ou periódicos reconhecidos. Os dois bancos 
de riscos são atualizados semanalmente de acordo com a 




De acordo com a Agência Nacional de Vigilância 
Sanitária (ANVISA) (15), existem diferentes definições 
acerca de EAs, quais sejam: 
I. Evento Adverso (EA) é qualquer ocorrência mé-
dica desfavorável ao paciente ou sujeito da investigação 
clínica e que não tem necessariamente relação causal com o 
tratamento. Um EA pode ser qualquer sintoma ou sinal, 
desfavorável e não intencional, ou doença temporalmente 
associada ao tratamento, incluindo achados laboratoriais 
anormais. 
II. Evento Adverso Inesperado (EAI) é um evento 
adverso cuja natureza ou severidade não é consistente com 
as informações aplicáveis ou conhecidas do produto, e não 
está descrito na bula ou monografia do produto, brochura 
do pesquisador ou no protocolo do estudo. 
III. Evento Adverso Sério (EAS) é qualquer ocor-
rência médica desfavorável que resulta em: 
a) Morte; 
b) Ameaça ou risco de vida; 
c) Hospitalização ou prolongamento de uma hospitaliza-
ção preexistente, excetuando-se as cirurgias eletivas e 
as internações previstas no protocolo; 
d) Incapacidade persistente ou significativa; 
e) Anomalia congênita ou defeito de nascimento; e 
f) Ocorrência médica significativa. 
É tarefa do pesquisador comunicar ao CEP todos os 
EAS (2). Essa comunicação poderá ser realizada através de 
dois modelos de formulário – MEDWATCH ou CIOMS, 
nos quais deverá constar: a) identificação do paciente ou 
sujeito da pesquisa, garantindo o sigilo e a privacidade, b) 
nomes dos produtos suspeitos; c) identificação do evento; 
d) o relator do evento. Além disso, é importante o detalha-
mento da ocorrência acompanhado do posicionamento do 
pesquisador quanto à causalidade do evento.  
No HCPA é solicitado que em anexo ao relato do 
EAS seja enviado um Formulário de Comunicação e Ava-
liação de Eventos Adversos, desenvolvido pela própria 
Instituição. Esse formulário sintetiza as informações do 
EAS e o posicionamento do pesquisador, com o objetivo de 
consolidar informações e necessárias ao monitoramento.  
 
PROGRAMA DE MONITORAMENTO DE RISCOS E 
EVENTOS ADVERSOS 
 
O Grupo de Pesquisa e Pós-Graduação do HCPA 
implantou, em 2001, um Programa de Monitoramento de 
Riscos e Eventos Adversos, que atualmente é desenvolvido 
pelo Laboratório de Pesquisa em Bioética e Ética na Ciên-
Avaliação de Eventos Adversos 
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cia, com o objetivo de monitorar os eventos adversos sérios 
ocorridos no Hospital ou em outros centros associados 
(16). 
Os procedimentos realizados pelo Programa vêm 
sendo aprimorados desde a sua criação.    
Atualmente, estes procedimentos envolvem várias 
etapas, tais como: 
 
a) Recebimento dos EAS e manutenção do banco de dados 
com todos os relatos recebidos; 
b) Manutenção e atualização da base de dados de riscos 
previstos para os projetos e riscos naturais; 
c) Manutenção e atualização da base de dados de riscos 
naturais; 
d) Pré-avaliação e triagem dos eventos recebidos; 
e) Avaliação e encaminhamento de propostas aos pesqui-
sadores, ao CEP/HCPA e à Comissão Nacional de Ética 
em Pesquisa (CONEP). 
As reuniões do Programa são semanais, onde são 
avaliados todos os EAS comunicados no período. Os EAS 
recebidos, que ocorreram em outros estudos utilizando o 
mesmo tipo de intervenção que o projeto em andamento no 
HCPA, são triados utilizando como critérios a freqüência e 
a gravidade das ocorrências, e incluídos na base de dados 
de riscos associados. 
Sempre que necessário, são enviadas cartas ao pes-
quisador responsável pelo projeto de pesquisa solicitando 
esclarecimentos sobre alguma situação que não tenha fica-
do clara durante a avaliação dos EAS. O diálogo com o 
pesquisador é fundamental no processo de monitoramento 
de EAS. Após cada reunião, a base de dados com EAS é 
atualizada com os eventos avaliados. Os relatos são devol-
vidos aos pesquisadores para arquivamento. Quando o 
HCPA é o centro de referência, no caso de estudo multi-
cêntrico, ou único centro de realização do estudo, é enviada 
uma cópia à Comissão Nacional de Ética em Pesquisa 
(2).De junho a dezembro de 2007 foram avaliados 1026 
EAS encaminhados de 129 diferentes projetos de pesquisa 












FIGURA 1: Fluxo de procedimentos no monitoramento realizado pelo Programa de Monitoramento de Riscos e Eventos Adversos (EAs). 
 
 



























FIGURA 2: Variação da quantidade de projetos avaliados pelo Programa de Monitoramento de Riscos e Eventos Adversos no período de 
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FIGURA 3: Variação da quantidade de eventos adversos avaliados no período de junho a dezembro de 2007. 
 
É possível observar uma tendência de aumento na quantidade de eventos avaliados por mês. Isso se deve à otimização do 





O monitoramento de eventos adversos é uma atividade 
fundamental a ser desenvolvida pelos CEPs no processo de 
acompanhamento da execução dos protocolos de pesquisa. 
É necessário que as instituições desenvolvam mecanismos 
que facilitem um fluxo sistemático e ágil de avaliação dos 
relatos encaminhados. 
O processo de monitoramento de EA não pode se resumir à 
análise individual de cada relato. A avaliação deve ser 
realizada de forma global e crítica. Para tanto, certas in-
formações são indispensáveis, como o risco das ocorrên-
cias e a sua incidência. Sem isso, não há como discriminar 
os eventos explicáveis para uma determinada situação de 
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